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東京医科大学小児科学教室（指導：本多渾男教授）
　　　　　　　宮　　川　　恵　　子
Trace　Elements　（copper，　zinc　and　magnesium）　in　Children
　　　　　　　　　　　　　with　Leukemia　and　Lymphoma
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Keiko　MIYAKAWA
　　　　　　　　　Derartment　of　Pediatrics　Tokyo　Medical　College　（Director：Prof．　Teruo　HONDA）
　　　　Serial　changes　in　the　concentrations　of　copper　and　zinc　were　evaluated　in　plasma，　erythrocyte，
and　urine　in　11　children　with　malignant　disease．　Nine　patients　had　Acute　lymphoblastic　leukemia
（ALL），　one　patient　had　Acute　myeloblastic　leukemia　（AML），　and　one　patient　had　malignant
lymphoma．
　　　　Only　a　few　patients　with　AML　and　malignant　lymphoma　were　under　study，　so　that　copper　and
zinc　metabolism　was　predominantly　studied　in　the　ALL　patients．
　　　　Before　treatment，　the　plasma　copper　concentration　was　elevated　and　the　erythrocyte　copper
concentration　showed　some　variaton　within　the　normal　range．
　　　During　treatment，　the　plasma　and　erythrocyte　copper　levels　showed　some　decrement　and　the　24
hour　urine　clearance　of　copper　increased．
　　　　The　plasma　zinc　concentration　showed　a　lower　value　before　treatment　but　increased　to　almost
normal　value．　The　erythrocyte　zinc　concentration　was　around　the　normal　level　before　treatment　and
somewhat　increased　at　complete　remission．　The　24　hour　urine　clearance　of　zinc　showed　a　transient
increment　during　treatment．
　　　The　serum　copper，　zinc，　and　magnesium　in　152　patients　with　leukemia　and　lymphoma　undergo－
ing　marrow　transplantation　were　evaluated．
　　　Hypocupremia，　Hypozincemia　and　hypomagnesemia　were　observed　in　23．50／o，　10．50／o，　and　88．20／o
respectively　of　the　above　patients．
　　　A　statistically　negative　correlation　was　ovserved　between　Gut－Graft　versus　host　disease　and
serum　coper　levels　at　the　day　21　after　marrow　transplantation　and　between　systemic　infection　and
serum　zinc　levels　as　well．
（1990年8月10日受付，1990年9月
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7日受理）
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（1）
一　748　一 東京医科大学雑誌 第48巻第6号
1．緒 言
　近年，小児悪性腫瘍の診断と治療の進歩には目ざ
ましいものがあり，長期生存例も多数報告されるよ
うになった．
　又，微量元素が造血組織や免疫・栄養代謝など種々
の生体の機能と重要なかかわりを持つことが明らか
となり，悪性腫瘍においても，微量元素の動態に関
する多くの優れた研究が諸外国でなされているが，
その意義については，なお不明な点が多い．
　今回，著者は，化学療法中の悪性腫瘍患児の血漿，
赤血球，尿中銅・亜鉛濃度を測定した．又，悪性腫
瘍の新しい治療法である骨髄移植1）をFred　Hut－
chinson　Cancer　Research　Centerにて受けた患児
の血清銅・亜鉛・マグネシウム濃度の推移をretro－
spectiveに検討した．さらに，正常ラビットに骨髄
移植を施行し，前後における血漿，赤血球中銅・亜
鉛濃度を測定した．
　以上の研究結果を集約整理し，微量元素の動態と
その臨床的意義について検：討を加え，一応の成果を
得たので報告する．
II．研究対象および方法
　（1）化学療法施行骨筆における微量元素の測定
　対象は，！984年2月から1990年4月までに，東京
医科大学病院および東京医科大学関連病院にて化学
療法を施された悪性腫瘍患児11例（急性リンパ性白
血病9例，急性骨髄性白血病1例，悪性リンパ腫1
例）である．
　年齢は，2カ月より14歳であり，性別は，男児7
例，女児4例であった．
　化学療法の実施方法は，急性リンパ性白血病に対
しては，東京小児白血病治療共同研究委員会プロト
コール第11次案および第12次案を用い，急性骨髄
性白血病に対しては，Mini　cOAPを，悪性リンパ
腫に対しては，SLA2－L2プロトコールを用いた．
　血漿，赤血球，尿中銅・亜鉛濃度，セルロプラス
ミンの測定は，化学療法前，および療法開始後は第
1週より1週間間隔で行った．
　採血は，原則として早朝空腹時ヘパリン採血とし，
二型ポリスピッツに採取，血漿・赤血球に分離し，そ
れぞれ測定に供にした．血漿は再蒸留水にて5倍希
釈後，赤血球は，2％デキストラン生理食塩水を用
いて分離し，生理食塩水にて洗浄後，再蒸留水を用
い10倍希釈にて溶血後測定した．尿は蓄尿一部を遠
心後，直接測定した．
　微量元素の測定は，日立Z－6000形偏光ゼーマン
原子吸光分光光度計を用いた．
　ヘモグロビン測定は，シアメトヘモグロビン法に
よった．
　血漿セルロプラスミン値は，NORパルチゲンを
用い測定した．
　（2）骨髄移植患児における微量元素濃度
　対象は，1985年4月から1988年4月までに，白血
病および悪性リンパ腫にて，Fred　Hutchinson　Can－
cer　Research　Centerで骨髄移植を行った152例（急
性リンパ性白血病72例，急性骨髄性白血病44例，慢
性骨髄性白血病19例，慢性リンパ性白血病1例，前
白血病2例，悪性リンパ腫14例である．年齢は9カ
月から16歳，男児91例，女児61例であった．
　なお，同種骨髄移植141例，自家骨髄移植11例で
あった．
　骨髄移植は，Hred　Hutchinson　Cancer　Research
Center骨髄移植プロトコールにより行われた．
　血清銅・亜鉛濃度は，移植前と移植後第21日頃り
2週間間隔で，血清マグネシウム濃度は，移植前と移
植後第1日より1週間に2～3回原子吸光法により
測定された．
　すべての患児に移植前より経静脈栄養（Total
Parenteral　Nutrition，以下TPNと略す）を施行
し，微量元素の補充も行った（表1）．
　微量元素の変動と種々の臨床的合併症（全身感染
症，間質性肺炎，静脈閉塞性疾患Venocclusive
Disease（以下VODと略す），腸管および肝Graft－
Versus－Host　Desease（以下GVHDと略す）との
関係を多変量解析により検討した．
　（3）骨髄移植ラビットにおける微量元素の測定
　正常ラビット5匹に骨髄移植を行った．
表1TPNにおける微：量元素（銅・亜鉛・マグネシウム）補充量
Actual　body　weight　〈10kg11一・30kg　3！－40kg〉　40kg
Zinc
Copper
Mg　Sulfate
1．25　mg／day　25　mg／day
O．25　皿9／day　　　O．5　皿9／day
　8　mEq／Liter　TPN
3．75　皿9／day　　5．0　皿9／day
O．　75　mg／day　1．0　mg／day
（2）
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　移植日に全身放射線照射（1600r）施行．　Donorの
腸骨稜より骨髄液を採取し，骨片，脂肪魂を濾過し
たのち，1．90～2．63×108cells／kg　の有核細胞を
Recipientの耳静脈より静注した．2例にGVHDの
予防としてCyclosporine　（5　mg／kg／day　1×SQ，
daily）の投与を行った．全例に高エネルギー，高タ
ンパク，ビタミン類，マグネシウム含有薬剤の経口
投与を行った．
血漿，赤血球中銅・亜鉛濃度の測定は，移植前と移
植後第5日より2～5日間隔で行った．
　測定は，同様の原子吸光法によった．
IIL研究結果
（1）化学療法患児における血漿，赤血球，尿中銅・
亜鉛濃度の変動
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①急性リンパ性白血病患児9例における血漿，赤
血球，尿中銅・亜鉛濃度および血漿セルロプラスミ
ン値（図1．2．3．4．5）．
　血漿銅濃度は，治療前高値を示すものが5例，完
全寛解に到る過程（全例，治療開始4～5週で完全寛
解）で低下傾向を示し，6例では正常下限以下とな
り，総計学的有意差を認めた（P〈0．05）．
　赤血球銅濃度は，治療前正常値を示すもの6例，高
値2例，低値1例であり，治療経過と共に僅かに低h
下傾向を示した．
　尿中銅濃度は，治療前高値を示すものが3例，正
常範囲内4例で，その変動に一定の傾向は認められ
なかった．
　血漿セルロプラスミン値は，血漿銅濃度と相似の
変動を示した．すなわち，治療前高値を示すものが
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図1　急性リンパ性白血病における血漿銅・亜鉛濃度
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　　　　　　　図3　急性リンパ性白血病における尿中銅・亜鉛濃度
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図4　急性白血病における血漿セルロプラスミン値
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図5　急性リンパ性白血病における血漿銅・亜鉛比
5例で，完全寛解に到る過程で低下傾向を示し，7例
では低値を，うち4例では10mg／dl以下を示し，有
意差を認めた（P＜0．05）．
　血漿亜鉛濃度は，治療前9例中7例が低値を示し，
完全寛解に至っても8例が低値か正常下限を示して
いた．
　赤血球亜鉛濃度は，治療前8例が正常値を示し，完
全寛解に至る過程で上昇を示すものが多く，有意差
を認めた（P＜0．05）．
　尿中亜鉛濃度は，治療前には正常範囲の下半に属
したが，治療経過中に一過性の高値を示すものが半
数に認められた．
　血漿銅亜鉛比についても，治療前に高値を示し，完
全寛解に至る過程で低下し，有意差を認めた（P＜
O．05）．
②急性骨髄性白血病における血漿，赤血球，尿中
銅・亜鉛濃度および血漿セルロプラスミン値（図6）．
血漿銅濃度は，治療前高値を示し，完全寛解に至
る過程で低下傾向を示し，治療開始後約1年末正常
上限となった．
　赤血球銅濃度は，正常範囲内における変動を示し
た．
　尿中銅濃度は，治療開始後高値を示したが，約1年
6カ月後より正常範囲内となった．
　血漿セルロプラスミン値は，殆ど正常範囲内の変
動であった．
　血漿亜鉛濃度は，治療初期に一過性の高値を示し，
ついで低値が正常下限を示した．
　赤血球および尿中亜鉛濃度は，治療前高値を示し，
以後正常範囲上限を上下する変動を示した．
③悪性リンパ腫における血漿，赤血球，尿中銅・
亜鉛濃度および血漿セルロプラスミン値（図7）．
　血漿銅濃度については，治療前高値を示し，治療
経過中正常範囲内あるいはこれを僅かに上下する変
動を示した．
　赤血球銅濃度は正常範囲内の変動を示した．
　尿中銅濃度は治療初期に高値を示し，以後正常範
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囲上限を上下する変動を示した．
　血漿セルロプラスミン値は，血漿銅濃度と相似の
変動を示した．
　血漿亜鉛濃度は，治療前正常下限を示したが，治
療経過中一過性に正常上限まで上昇し，ついで正常
下限あるいは低値を示した．
　赤血球亜鉛濃度は，治療前正常範囲内にあったが，
治療経過中一過性の高値を示した．
　尿中亜鉛濃度は，治療経過中一過性の高値を示し
たが，ほぼ正常範囲内にあった．
　（2）骨髄移植患児における血清銅・亜鉛・マグネ
　　シウム濃度の変動
①骨髄移植後，退院時までに，少なくとも1回の
低銅血症を152例の23．5％　に，低亜鉛血症を
10．5％に，低マグネシウム血症を88．2％の症例に
認めた（図8，9，10）．
②多変量解析による血清・亜鉛・マグネシウム濃
度の変動と種々の臨床的合併症との相関
　血清銅濃度に関しては，移植後第21日に低下傾向
を示したが，統計学的有意差を認めなかった（図
11）．腸管GVHDを生じた症例で，血清銅濃度の有
意な低下を示した（P＜0．05）（図12）．全身感染症，
間質性肺炎，VOD，肝GVHDと血清銅濃度には，統
計学的に有意な相関を認めなかった（図13，14，
ユ5，16）．
　血清亜鉛濃度は，移植後第21日に上昇傾向を示し
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図7　悪性リンパ腫における血漿，赤血球，尿中銅・亜鉛濃度
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たが，統計学的有意差を認めなかった（図17）．全身
感染症を生じた症例で，血清亜鉛濃度の有意な低下
を認めた（P〈0．05）（図18）．間質性肺炎，VOD，腸
管GVHD，肝GVHDと血清亜鉛濃度には，統計学
的に有意な相関を認めなかった（図19，20，21，
22）．
　血清マグネシウム濃度は，移植後第21日に低下傾
向を示したが，統計学的有意差を認めなかった（図
23）．全身感染症，間質性肺炎，VOD腸管GVHD
及び肝GVHDと血清マグネシウム濃度にも統計学
的に有意な相関を認めなかった（図24，25，26，
27，　28）．
　（3）骨髄移植ラビットにおける血漿，赤血球銅・
　　亜鉛濃度の変動（図29，30）
　正常ラビットにおいては，血漿銅濃度は，移植後
第5日頃に上昇した後低下し，血漿亜鉛濃度は，移
植後低下を示した．赤血球銅濃度は，移植後第5～10
二日より上昇傾向を示した．赤血球亜鉛濃度に関し
ても，移植後塵5～10日より上昇傾向を示した．
IV．考 察
　急性白血病ならびに悪性リンパ腫においては，血
漿銅濃度が高値を示すことが知られている2）3）‘）．こ
とに悪性リンパ腫においては，血漿銅濃度は血漿セ
ルロプラスミン値や血沈とともに，疾病の活動度の
指標になるうると考えられている5）．
　著者の研究成績においては，急性リンパ性白血病，
急性骨髄性白血病，悪性リンパ腫のいずれでも治療
前血漿銅濃度は高値を示した．血漿銅濃度高値の原
因としては，腸管からの銅吸収の促進6），貧血や免疫
（6）
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図12　骨髄移植後第21日における血清銅値
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図15　骨髄移植後第21日におけるの血清銅
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図16　骨髄移植後第21日におけるの血清銅
　　値と肝GVHDの相関
学的変化7），腫瘍より分泌されるエストロジェン交
叉反応を有する物質による肝内でのセルロプラスミ
ン合成充進や8），セルロプラスミンの異化の抑制9）な
どが考えられている．
　急性リンパ性白血病において，血漿銅濃度が治療
前および病初期に高値を示し，治療経過と共に低下
し，6／9が正常を割ったのに対し，赤血球銅濃度は，
治療前正常値を示すものが多く，治療経過と共に僅
かに低下傾向を示した．このことは，4例で10mg／
dl以下を示したセルロプラスミン値の経過と相ま
って，銅の潜在的欠乏の存在が疑われる次第である．
その原因は明らかでないが，尿中銅の排泄増加がそ
（7）
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図22　骨髄移植後第21日におけるの血清亜
　　鉛値と肝GVHDの相関
の一因と考えられる．今後，白血病の化学療法にお
いて，銅の補充を含め，栄養学的見地より検討すべ
きことと考える．
　急性骨髄性白血病，悪性リンパ腫においては，赤
血球中銅濃度は正常範囲内の変動を示した．各々1
例にすぎないものの，悪性腫瘍の種類により銅代謝
が異なる如く思われ興味深い．
　一方血漿亜鉛濃度は，白血病や悪性リンパ腫にお
いては，一般に低下するとされている3＞4）．著者の成
績では，急性リンパ性白血病においては，治療前後
で低値か正常下限を示した．しかしながら，急性骨
髄性白血病においては，治療経過中一過性の高値を
（8）
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図28　骨髄移植後第21日におけるの血清マ
　　グネシウム値と肝GVHDの相関
示しついで低値か正常下限を示した．悪性リンパ腫
においては，治療前正常下限を示したが，治療経過
中一過性に正常上限まで上昇し，ついで正常下限あ
るいは低値を示した．
　血漿亜鉛濃度の低下については，Rosoffらが，悪
性疾患の患者にあらかじめ65Znを投与しておき，剖
検時，その組織分布を調べたところ，肝以外では，腫
瘍組織の方が正常組織より亜鉛濃度が高いことを認
め，その原因は，肝以外の組織では，腫瘍組織が正
常組織より亜鉛の取り込みが多いことによるとして
いる10）．今回，急性リンパ性白血病では治療前後で血
漿亜鉛濃度の低下傾向を認めたわけであるが，病初
（9）
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図29正常兎における骨髄移植後の血漿銅・亜鉛濃度の
　　変動
期の低値については，腫瘍組織への亜鉛の移行が，完
全寛解後の低値については，尿中への亜鉛排泄増加
がその一因と考えられる．
　赤血球中亜鉛濃度は，急性リンパ性白血病におい
て，治療前正常値を示し完全寛解に至る過程で上昇
するものが多く，急性骨髄性白血病においては，治
療初期に一過性の高値を示し，悪性リンパ腫におい
て，治療経過中に一過性に高値を認めた．このこと
は，腫瘍組織に取り込まれやすい亜鉛を赤血球に一
時的に取り込み腫瘍の増殖を抑える生体の合目的反
応との解釈も成り立つわけである．
　悪性腫瘍において，腫瘍内亜鉛濃度が上昇してい
るとすれば，細胞分裂に必須である亜鉛を欠乏させ
た食事を与えた場合，腫瘍増殖が抑制されるか否か
は興味ある問題である．Dewysら11）は，マウスに
種々の腫瘍を植え，亜鉛欠乏食あるいは普通食で腫
瘍の増殖，生存率を比較したところ，亜鉛欠乏食グ
ループでは腫瘍の増殖は抑制され，生存期間も延長
したと報告した．しかし一方では，亜鉛の過剰投与
が腫瘍の増殖を抑制するとの報告もみられる25）．
8
　7
？
ミ6g
Y，　，
0
8
0r　4
3
BMT
畢
t
t
　　　O　10
図30
　　度の変動
20　day
　　BMT
　　　，40
至
ミ
ヨ　30
：
N
8
に
20
o 10　20day
正常兎における骨髄移植後の赤血球中銅・亜鉛濃
　さて，Delvesら3）は病態の経過を追う為には血漿
銅亜鉛比の推移が重要と述べているが，著者の9例
では，経過に伴い高値より正常域へ，正常域より低
回への推移が認められた．
　骨髄移植前後の微量元素の変動については，化学
療法の後，最終的に骨髄移植を受けた白血病および
悪性リンパ腫の蕩児152例で，23．5％に低銅血症
が，10．5％に低亜鉛血症が，88．2％の症例に低マグ
ネシウム血症が認められた．
　しかし，血清マグネシウム値と臨床的合併症（全
身感染症，間質性肺炎，VOD，腸管GVHD肝
GVHD）との間に，多変量解析による有意な相関は
認められなかった．
　骨髄移植後少なくとも1回の低マグネシウム血症
をこのような高頻度に認めた原因としては，薬剤に
よる腎からの排泄が最有力と考えられている．
　腎は，マグネシウム代謝を調節する主臓器である．
腎におけるマグネシウム調節は，血漿マグネシウム
の罷工体濾過と尿細管からの再吸収よりなる．尿細
管よりの再吸収の主たる部分はヘンレの上行脚であ
り　（50－70％），近位尿細管での再吸収は15－20％と
言われている12）．
　最近，腎からの排泄増加による2次的低マグネシ
ウム血症が，骨髄移植後，Cyclosporineで治療を行
った症例で見い出された．他の薬剤による低マグネ
シウム血症と発症メカニズが異なるのではないかと
されているが，詳細は明らかではない13）．利尿剤，特
（10）
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にループ利尿剤であるfurosemideやethacrynic
acidは，マグネシウム利尿を来すことが知られてい
る14）．aminoglycosides，　amphotericin－B　やCis・
platinによる尿細管障害は，腎でのマグネシウム保
持に可逆的な障害を生じるエ5）16＞17）．長期的なCor－
ticosteroidsの投与も腎からのマグネシウムの排泄
をうながす18）．今回の症例については，Cyclospor－
ine，　furosemide，　aminoglycosides，　amphotericin　B，
Corticosteroidsなどが用いられており，これら薬剤
による影響が低マグネシウム血症の一因と考えられ
る．
　又，有意差は認められなかったものの，腸管
GVHDによるマグネシウムの腸管吸収障害，薬剤に
よるマグネシウムの腸管吸収障害などもその要因と
考えられる．
　頻回の血清マグネシウム測定と補充量の調節にも
かかわらず低マグネシウム血症を来したのは，これ
らの要因と共に，摂取量不足も関係していると思わ
れる．こうした背景より，今後，補充量，補充方法
の再検討も必要と考えている．
　血清洞濃度は，腸管GVHDを生じた症例で有意
な低下を示した．これは，腸管における銅の吸収障
害，蛋白漏出状態におけるセルロプラスミン喪失に
よる血清銅の低下と考えられる19）．
　一方，全身感染症，間質性肺炎などの感染症にお
いては，急性期にはLeukocytic　endogenous　medi－
ator（以下LEMと略す）により，肝でのセルロプ
ラスミン合成が促進して血清セルロプラスミンも上
昇し血清銅も上昇するとされている20）．今回の検討
では，他の臨床的合併症など種々の要因を取り除い
た統計学的分析を行っても，有意な結果が得られな
かった．
　VOD，肝GVHDなど肝疾患においては，胆道か
らの排泄が低下し，血清銅濃度の上昇が認められる
といわれている20）．しかしながら，今回の検討では，
統計学的に有意な結果を認められなかった．
　さらに，骨髄移植後，少なくとも1回の低銅血症
を23．5％と比較的多くの症例に認めたことに関し
ては，腸管GVHDによる影響の他，摂取量の問題
も関与していると思われる．症例によっては，測定
回数を増し，TPN中の補充量を検討する必要があ
ろう．骨髄移植症例において，銅補充量による血清
銅濃度の検討を行った報告があるが，症例数も少な
く結論を得るに至っていない21）．
　血清亜鉛濃度は，全身感染症を生じた症例で有意
な低下を示した．一般に，感染症の急性期には
Phagocyteから産出されたLEMによりアミノ酸
の肝臓へのinfluxが充了し，それとともにアミノ酸
と結合した亜鉛が肝臓にとり込まれ血清亜鉛は低下
する．又，尿中，便中，汗への排泄が認められてい
る2）22）．しかしながら，問質性肺炎を生じた症例にお
いて有意な低下を認めなかった．
　又，肝疾患においては，血中に亜鉛が結合するヒ
スチジン，システインなどが増加し，血中亜鉛が減
少するとされている23）．又，血清中アルブミン減少も
血清亜鉛低下の一因と考えられている．今回の症例
においては，VOD，肝GVHDにおいて，有意な変
化を認めなかった．
　骨髄移植後，少なくとも1回の低亜鉛血症を
10．5％に認めたが，これは，予想に反し比較的少な
い結果であった．その原因は明らかにではないが，銅
に比して亜鉛には潜在的欠乏のなかったことに由る
可能性が考えられる．又，先に述べた感染症，肝疾
患による影響の他，腸管GVHDなどによる吸収の
問題，摂取量：なども関係してくる．亜鉛の補充に関
しては，少数例の骨髄移植例において，亜鉛補充量
による血清亜鉛濃度の変動に関する報告21）があるの
みで，充分な検討がなされていない．いずれにして
も，感染症併発時を除いては，低亜鉛血症のみにと
らわれることなく，亜鉛の腫瘍細胞への移行，丁寧
の病期，赤血球中亜鉛濃度なども考慮し，亜鉛の補
充は慎重にすべきである．
　正常ラビットにおける骨髄移植後の血漿，赤血球
中等・亜鉛濃度に関しては，血漿レベルは最終的に
低下を示したものの，赤血球においては，逆に上昇
傾向を示した．2例にcyclosporine投与を行い，全
例において重篤な感染症，2例に腸管GVHDを認
めた．又，全例において，経口摂取不良となり，高
エネルギー，高タンパク，ビタミン類含有の薬剤を
用いた．症例数が少なく，これら種々の要因と微量
元素の変動を統計学的に解析することは不可能であ
る．しかし，血漿，赤血球中の銅・亜鉛濃度が逆相
関していることにより，種々の要因による血漿銅・
亜鉛濃度の変動を来した場合，それを相殺するよう
な赤血球（組織レベル）中での変動が生じている可
能性が考えられる．
　前述した如く，悪性腫瘍患児の化学療法中に潜在
的銅欠乏が生じている可能性が示唆されたが，こう
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した患児が，寛解後骨髄移植を受けるにあたり，再
び銅の不足にさらされる可能性が容易に推測され
る．実際，統計学的に，骨髄移植後23．5％に低銅血
症を認めている．正常ラビットに骨髄移植を行って
も，赤血球中銅濃度の低下を認めないことより，悪
性腫瘍巴草において，骨髄移植を受けるまでに，化
学療法をはじめとする種々の要因で潜在的銅欠乏を
生じる可能性がある．従って，骨髄移植前後におい
て，特に腸管GVHDの合併時は積極的な銅の補充
が必要と考えられる．
　一方亜鉛に関しては，悪性腫瘍患児の化学療法中
赤血球亜鉛濃度は高値であり，骨髄移植前に亜鉛欠
乏は存在しないことより，骨髄移植後の低亜鉛血症
が10．5％と低率であったことも理解される．従っ
て，亜鉛の補充については，先に述べた如く，全身
感染症時に補充する場合でも，腫瘍に移行しやすい
事実をふまえて，投与量を慎重に検討する必要があ
ろう．
　又，微量元素の補充量を決定する上で，経口摂取
量の分析も必要となる．しかしながら，骨髄移植患
者における摂取エネルギー量の推移については報告
されているが24），微量元素に関しては，殆ど検討され
ていない現状である．
　以上，本邦小児科領域においては，悪性腫瘍に対
する化学療法，骨髄移植における微量元素の変動に
関する研究は皆無であるので報告した。
V．結 語
　（1）悪性腫瘍患児11例（急性リンパ性白血病9
例，急性骨髄性白血病1例，悪性リンパ腫1例）に
おける血漿，赤血球ならびに尿中銅・亜鉛濃度を経
時的に測定した．
　急性リンパ性白血病において，血漿銅濃度は，治
療前高値を示すものが多く，完全寛解に至る過程（治
療開始4～5週）で低下傾向を示した．赤血球銅濃度
は，治療経過と共に低下傾向を示した．尿中銅濃度
の変動に一定の傾向は認められなかった．血漿亜鉛
濃度は，完全寛解に至っても低値か正常下限を示す
ものが多かった．赤血球亜鉛濃度は，治療の過程で
上昇を示し，尿中亜鉛濃度も，半数において一過性
の高値を示した
　（2）骨髄移植を受けた悪性腫瘍患児152例におけ
る血清銅・亜鉛・マグネシウム値の変動をretro－
spectiveに検討した．骨髄移植後，23．5％に低銅血
症，10．5％に低亜鉛血症，88．2％に低マグネシウ
ム血症を認めた．
　（3）正常ラビットにおいては，骨髄移植後，血漿
銅濃度は一旦上昇した後低下し，血漿亜鉛濃度は低
下を示した．赤血球銅濃度，赤血球亜鉛濃度は，移
植後上昇傾向を示した．
　稿を終えるにあたり，御指導，御校閲を賜りまし
た恩師本多輝男教授に深謝致します．又，検体採取
ならびに測定に御協力いただいた小児科教室諸兄に
感謝致します．
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